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S u m m a r y
A com para tive investigation of s tructura l lip ids in blood cells and low and high density lipoprote ins was 
done in blood sam ples o f 8 8  patients w ith d iffe ren t types o f bronchial asthm a and in 40 donors. M odifications 
of phospholip id spectrum  were determ ined in the blood cells and the lipoprote ins o f asthm a patients. The 
abnorm ality  was expressed as a change in ratio between individual phospho lip ids which was connected w ith a 
s ign ificant de fic iency o f the  main m em brane phospholip id phosphath idylcholine and w ith increased level of its 
lysoform  lysophosphathidylcholin . These m odifications in the structura l lip ids allow to  cons ide r asthm a as 
m em brane pathology. We used d iffe ren t types of trea tm ent such as g lucocorticostero ids, diet, m ethylxan- 
thines, adrenerg ic  drugs. Positive e ffec ts  on the lipoprote ins were reached against the  background o f g luco ­
corticoste ro ids  and d ie tary therapy. The phospholip id m odifications in the blood cells was conservative in all 
the used m ethods o f treatm ent.
Р е з ю м е
Проведено сравнительное исследование состава структурных липидов в ф орменных элементах (ФЭ) 
и липопротеидах (ЛП) низкой (ЛПНП) и высокой (ЛПВП) плотности в крови 8 8  больных бронхиальной 
астмой (БА) см еш анного генеза и 40 доноров. Установлено наруш ение спектра ф осф олипидов (ФЛ) как 
в ФЭ, так и ЛП у пациентов с БА. О тклонение от нормы сводилось к изм енению  соотнош ения в 
индивидуальны х ФЛ, что связано со значительным деф ицитом  у больных осн овно го  м ем бранного  
ф осф олипида —  ф осф атидилхолина (ФХ) и повыш ением уровня его лизоф ормы  —  лизоф осф атидил- 
холина (ЛФХ). Происходящ ие перестройки в структурных липидах позволяют отнести БА к патологии 
с м ем бранны м и на руш ениям и. В и ссле д о ва ни и  испо льзовал и сь различны е методы  лечения: 
глюкокортикостероиды (ГКС), разгрузочно-диетическая терапия (РДТ) и базисная терапия метил ксантином 
и ингаляциями адреномиметика. Положительные эффекты в ЛП сы воротки достигались при ГКС и РДТ. 
Нарушенный спектр ФЛ в ФЭ крови больных оставался консервативным при различных видах лечения.
Многочисленные эпидемиологические исследова- бетом и артериальной гипертонией стало одним из
ния бронхиальной астмы (БА) свидетельствуют о самых распространенных хронических заболеваний в
том, что данное заболевание наряду с сахарным диа- настоящее время [1]. При таких обстоятельствах
каждый новый взгляд на патогенез БА может внести 
интересные и полезные предложения в плане ее ле­
чения и предупреждения возникновения.
БА является заболеванием целостного организма, 
в которое вовлекаются основные системы и состав­
ные части метаболизма, в т. ч. обмен липидов. Липи­
ды — важнейшие компоненты клеток и тканей орга­
низма, активно участвующие в процессе адаптации и 
регуляции, как в норме, так и при патологии. Наибо­
лее интересна в этом плане роль фосфолипидов 
(ФЛ) совместно с холестерином (ХС), так как они 
непосредственно участвуют в построении мембран. 
Именно на уровне мембран проявляется регулятор­
ная функция структурных липидов и реализуется их 
патогенетическая роль. Мембраны при БА обеспечи­
вают работу рецепторного аппарата гладкомышеч­
ных клеток, состояние тучных клеток и характер 
взаимодействия иммунокомпетентных клеток. Удоб­
ной моделью для оценки состояния организма можно 
считать эритроцитарную мембрану. Однако струк­
турные липиды являются основным строительным 
материалом и во всех классах липопротеидов (ЛП), 
образуя их наружную однослойную мембрану [2 ]. 
ЛП, обеспечивающие транспорт нерастворимых в 
плазме липидов [3], являются фактором, определяю­
щим состояние мембран, в т. ч. клеток крови и рес­
пираторного тракта.
Для оценки общей мембранной ситуации в орга­
низме проведено исследование метаболизма струк­
турных липидов в форменных элементах (ФЭ), ЛП 
низкой и высокой плотности (ЛПНП и ЛПВП) крови 
у пациентов с БА. При этом прослежена динамика 
показателей ФЛ и ХС на фоне влияния некоторых 
видов терапии: глюкокортикостероидами (ГКС), раз­
грузочно-диетической терапии (РДТ) и базисной те­
рапии метилксантином и ингаляциями адреномиме- 
тика. Полученные результаты позволяют оценить 
степень корреляции между благоприятным клинико­
физиологическим эффектом и положительным мета­
болическим сдвигом в составе структурных липидов, 
возникающим при перечисленных видах лечения.
Исследовали кровь 88 больных БА — пациентов, 
получающих лечение ГКС (35 человек), РДТ (13 че­
ловек) и базисной терапией (40 человек), а также до­
норов (40 человек). Кровь забирали натощак, центри­
фугировали и полученную сыворотку использовали для 
выделения ЛП. Свернувшийся сгусток, представлен­
ный белками и ФЭ, 90 % которых составляют эрит­
роциты, тщательно промывали водой для удаления 
гемоглобина. ЛП выделяли методом осаждения с по­
следующим центрифугированием в рефрижераторной 
ультрацентрифуге: ЛПНП — при добавлении гепари­
на и солей кобальта и скорости центрифугирования 
4 000 об ./м ин , ЛПВП — при добавлении декстран- 
сульфата и скорости 15 000 об ./м и н . Оставшийся 
после двух осаждений (ЛПНП и ЛПВП2) суперна­
тант принимали за Л ПВП 3. Из сыворотки, ФЭ, 
ЛПНП, ЛПВП экстрагировали липиды, разделяли их 
при использовании тонкослойной хроматографии и
количественно определяли спектрофотометрическим 
методом. Детально методика описана ранее [4].
Установлено, что при БА в ФЭ крови достоверно 
снижено содержание общей фракции ФЛ, а в ней — 
главным образом фосфатидилхолина (ФХ) с одновре­
менным повышением лизоформы — лизофосфати- 
дилхолина (ЛФХ) (табл. 1). Данные изменения чет­
ко выражены в расчетных показателях — в 
коэффициенте Ф Х /Л Ф Х , значение которого в 5 раз 
ниже у больных, чем в группе доноров.
Следует отметить, что при БА снижены показате­
ли отношения содержания ФХ к другим ФЛ — 
сфингомиелину и фосфатидилэтаноламину (СФМ и 
ФЭА) и ХС, что отражает дефицит основного струк­
турного компонента в ФЭ крови у больных, по срав­
нению с группой доноров. В мембране эритроцитов 
больных БА более чем в 2 раза повышен уровень 
ЛФХ, представляющего собой специфический мета­
болит, получающийся из ФХ при воздействии на не­
го гидролитического фермента — фосфолипазы А2, 
активность которого возрастает при патологии. Рост 
уровня ЛФХ как лизирующего компонента способст­
вует дестабилизации мембраны. Кроме того, изме­
нение соотношения Ф Х /Х С  дополнительно деста­
билизирует внешнюю плазматическую мембрану 
эритроцитов.
Как известно, эритроциты играют существенную 
роль в патогенезе БА, участвуя в процессах переноса
Т а б л и ц а  1
С о д е р ж а н и е  с т р у к т у р н ы х  л и п и д о в  в Ф Э  к р о в и  б о л ь н ы х  






Холестерин 29,2 ± 0,5 32,3 ± 0,6
О бщ ие ф осф олипиды 62,9 ± 1,0* 52,3 ± 0,9*
лизоф осф атидилхолин 1 , 0  ± 0 , 1 * 3 ,4  ± 0,2*
сф ингом иелин 16,5 ± 0,6 16,1 ± 0,5
ф осф атидилхолин 32,1 ± 0,8* 21,1 ± 0 ,7*
ф осф атидилэтаноламин 13,3 ± 1,0 11,7 ± 0,9
Расчетные показатели
ф осф атидилхолин /  
лизоф осф атидилхолин 32,1 6 , 2
ф осф атидилхолин /  
сф ингом иелин 1,9 1,3
ф осф атидилхолин /  
ф осф атидилэтаноламин 2,4 1 , 8
ф осф атидилхолин /  
холестерин 1 , 1 0 , 6
П р и м е ч а н и е : здесь и в табл. 2 -4  * —  значения статистически 
достоверны (р < 0,05).
кислорода и биологически активных веществ, в обес­
печении реологии крови, в иммунных реакциях [5]. 
Дефицит ФХ в форменных элементах крови больных, 
возрастание уровня его лизирующей формы, измене­
ние соотношения ФХ с другими ФЛ и ХС снижает 
функциональную роль эритроцитарной мембраны.
Установлено, что нарушения липидного статуса у 
больных БА происходят не только в ФЭ, но и в жид­
кой части крови. По сравнению с сывороткой доно­
ров, у пациентов с БА достоверно снижен уровень 
общих ФЛ в основном за счет дефицита ФХ (табл. 2).
Одновременно в сыворотке больных повышается 
содержание ЛФХ, что наиболее заметно по сниже­
нию в 3 раза значения расчетного показателя 
Ф Х /Л Ф Х  относительно группы доноров. Аналогич­
но результатам, полученным при исследовании ФЭ, 
в сыворотке крови больных БА снижены все показа­
тели отношения ФХ к другим ФЛ и ХС, что создава­
ло метаболические условия для изменения структу­
ры мембран во всех компонентах крови.
Таким образом, установлено, что при заболевании 
БА между ФЭ и сывороткой имеется полная взаимо­
зависимость и идентичность тенденции изменения 
липидного спектра.
Исследование структурных липидов в ЛПНП по­
казало, что количество общих ФЛ в них достоверно 
снижено фактически за счет всех компонентов (ФХ, 
ФЭА, СФМ и фосфатидной кислоты ФК), но в наи­
большем дефиците был ФХ (табл. 3).
Т а б л и ц а  2
С о д е р ж а н и е  с т р у к т у р н ы х  л и п и д о в  в с ы в о р о т к е  кр о ви  
б о л ь н ы х  БА и д о н о р о в , в м г /д л
Показатели
Доноры Больные БА
(п = 40) (л = 60)
Холестерин 69,5 ± 1,9 72,2 ± 2,8
О бщ ие ф осф олипиды 282,8 ± 5,4* 230,0 ± 7,8*
лизоф осф атидилхолин 5,7 ± 0,7* 12,7 ± 0,8*
сф ингомиелин 77,2 ± 2,1 66,9 ± 2,4
ф осф атидилхолин 177,6 ± 4,5* 128,8 ± 5,5*
ф осф атидилэтаноламин 14,4 ± 1,3 16,8 ± 2,3
ф осф атидная кислота 7,9 ± 0,8* 4,8 ± 0,9*
Расчетные показатели
ф осф атидилхолин /  
лизоф осф атидилхолин 31,2 1 0 , 1
ф осф атидилхолин /  
сф ингомиелин 2,3 1,9
ф осф атидилхолин /  
ф осф атидилэтаноламин 12,3 7,7
ф осф атидилхолин /  
холестерин 2,5 1 , 8
Т а б л и ц а  3
С о д е р ж а н и е  с т р у к т у р н ы х  л и п и д о в  в Л П Н П  б о л ь н ы х  БА 
и д о н о р о в , в м г /  д л
Показатели
Доноры Больные БА
(л = 40) (л = 60)
Холестерин 43,9  ± 1,7* 56,6 ± 2,2*
О бщ ие ф осф олипиды 136,6 ± 2,6* 97,8 ± 2,7*
лизоф осф атидилхолин 2,3 ± 0,2* 5,9 ± 0,3*
сф ингомиелин 30,3 ± 0,8* 27,6 ± 1,1*
ф осф атидилхолин 88,3 ± 1,8* 54,9 ± 2,8*
ф осф атидилэтаноламин 10,0 ± 0,5 6 , 6  ± 1 , 6
ф осф атидная кислота 6,7 ± 0,3* 2,8 ± 0,7*
Расчетные показатели
ф осф атидилхолин /  
лизоф осф атидилхолин 38,4 9,3
ф осф атидилхолин /  
сф ингомиелин 2,9 2 , 0
ф осф атидилхолин /  
ф осф атидилэтаноламин 8 , 8 8,3
ф осф атидилхолин /  
холестерин 2 , 0 1,9
В отличие от цельной сыворотки, в монослойной 
мембране ЛПНП у пациентов затрагивается весь на­
бор структурных липидов. Отмечено увеличение не 
только уровня ЛФХ, но и ХС. При таких перестрой­
ках липидного спектра мембрана ЛПНП больных су­
щественно изменена.
Основная физиологическая функция ЛПНП в ор­
ганизме — транспорт эфиров холестерина и тригли­
церидов к органам и тканям. Однако эти же частицы 
доставляют и ФЛ, заключенные в мембранный моно­
слой. ФЛ при дальнейшей метаболизации могут 
быть использованы в построении мембран клеток и 
тканей, в которые они поступают. ЛПНП сыворотки 
больных БА транспортируются кровью и в бронхо­
легочную ткань с явным дефицитом структурных 
липидов, особенно ФХ, который в комплексе с фос­
фатидной кислотой составляет липидную основу сур­
фактанта.
Тенденция к изменению содержания и соотноше­
ния индивидуальных ФЛ и ХС при БА сохранялась 
и в ЛПВП (ЛПВП2 + ЛПВП3). По сравнению с 
ЛПНП, эти частицы характеризовались значительно 
большим количеством ФЛ, а в них — ФХ, но мень­
шим ХС. Однако, как и в ЛПНП, разница в уровне 
ФХ ЛПВП доноров и больных была особенно выра­
жена в отношениях его содержания к другим ФЛ 
(ЛФХ, СФМ, ФЭА) и ХС (табл. 4).
Выполнение основной функции ЛПВП, так назы­
ваемый обратный транспорт ХС, снятие его с кле-
Т а б л и ц а  4
С о д е р ж а н и е  с т р у к т у р н ы х  л и п и д о в  в Л П В П  






Холестерин 24,7 ± 1,8* 33 ,6  ± 1,2*
О бщ ие ф осф олипиды 190,0 ± 2,1* 158,5 ± 2,7*
лизоф осф атидилхолин 3,6  ± 0,3* 10,4 ± 0,4*
сф ингом иелин 30,6 ± 1,4 30,0 ± 1,6
ф осф атидилхолин 130,3 ± 2,0* 99,0 ± 1,7*
ф осф атидилэтаноламин 1 2 , 8  ± 0 , 2 12,5 ± 0,4
ф осф атидная кислота 10,5 ± 0,3* 6 , 6  ± 0 ,3*
Расчетные показатели
ф осф атидилхолин /  
лизоф осф атидилхолин 26,0 8,7
ф осф атидилхолин /  
сф ингом иелин 4,0 3,3
ф осф атидилхолин /  
ф осф атидилэтаноламин 9,8 7,8
ф осф атидилхолин /  
холестерин 4,8 2,9
точных мембран и доставка в печень для последую­
щего удаления из организма, зависит и от стабиль­
ности частиц, которая обеспечивается липидным 
комплексом. Показано, что в ЛПВП пациентов с БА 
содержание ФХ меньше, по сравнению с контролем. 
Кроме того, в ЛПВП больных показатель соотноше­
ния Ф Х /Х С  снижен намного больше, чем в ЛПНП, 
что является одним из признаков нестабильности 
мембраны. Согласно полученным результатам, ЛПВП 
больных БА не имеют полного количественного на­
бора ФЛ, особенно ФХ и ФК. В результате этого 
ЛПВП попадают в различные ткани, в т. ч. и бронхо­
легочную, с большим дефицитом ФЛ, что снижает 
возможность формирования в полном объеме сур­
фактанта.
Таким образом, анализ содержания структурных 
липидов во всех компонентах крови показал, что при 
БА имеется четко выраженное преобладание катабо­
лизма ФЛ, особенно ФХ, с одновременным нараста­
нием в них его лизирующей формы (ЛФХ) и сниже­
нием значения показателей соотношений ФХ к 
остальным ФЛ и ХС. Отмеченные нарушения в спе­
ктре структурных липидов позволяют отнести БА к 
болезням с мембранной патологией. Результаты ис­
следования дают основание считать, что при БА 
складываются условия для формирования порочного 
круга патогенеза: БА — нарушение общего липидно­
го обмена — мембранные нарушения — усугубление 
БА. Перестройки в составе ФЛ крови больных БА
не могут не вызвать соответствующие нарушения в 
бронхолегочной системе. Легкие активно поглощают 
ЛПНП, ЛПВП и соприкасаются с ФЭ крови [6 ], в 
которых нарастает дефицит общего пула ФЛ, глав­
ным образом за счет ФХ и ФК, непосредственных 
субстратов, из которых синтезируется сурфактант 
бронхолегочной системы. ФХ является компонен­
том, необходимым для синтеза дипальмитинлецити- 
на, который, в свою очередь, придает эластичность 
стенкам дыхательных путей и уменьшает поверхно­
стное натяжение в альвеолах. При снижении син­
теза сурфактанта создаются условия, в которых 
затруднена диффузия кислорода, ослаблено противо- 
поллютантное и антибактериальное защитное дейст-
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Рис. 1. Влияние ГКС-терапии на состав структурных липидов в неко­
торых компонентах крови больных БА
Здесь и на рис. 2, 3: светлые столбцы —  до лечения; темные —  после.
вие, нарушен процесс испарения влаги с поверхнос­
ти альвеол.
Проведенные исследования дали основание про­
следить за содержанием структурных липидов на фо­
не различной терапии не только в ФЭ, как это было 
сообщено нами ранее [7], но и в других компонентах 
крови (ЛПНП, ЛПВП).
Способность ГКС вызывать явное клиническое 
улучшение, стабилизацию показателей функции 
внешнего дыхания при БА, а также коррекцию над­
почечниковой недостаточности объясняет широкое 
использование гормонов в терапевтических целях. В 
связи с этим было важно проанализировать, проис­
ходят ли при этом положительные сдвиги в содержа­
нии ФЛ и ХС в компонентах крови, имеющих мемб­
ранную структуру. Терапия ГКС в течение 7 дней 
(мужчины в возрасте от 35 до 60 лет) оказала неод­
нозначное влияние на содержание структурных ли­
пидов в компонентах крови (рис. 1). После курса ле­
чения в ФЭ достоверных изменений не обнаружено, 
за исключением слабо выраженной тенденции к по­
вышению уровня ФХ. За период лечения ГКС не 
приводили к полному исправлению нарушений ли­
пидного комплекса, возникающих на эритроцитарной 
мембране при БА. Несколько иная картина прояви­
лась на ЛП. В ЛПНП и ЛПВП достоверно возрос 
уровень ФХ и ФК, несколько снизилось содержание 
ХС в ЛПНП, однако остальные ФЛ оставались на 
том же уровне, что и до лечения.
Важность рассмотрения вопроса о характере изме­
нений в липидном обмене на фоне РДТ при БА объ­
яснялась тем, что сам факт перехода на эндогенное 
питание в процессе голодания затрагивает именно 
жировой обмен, внося в него определенные сдвиги. 
В связи с этим была поставлена задача выяснить, 
оказывает ли РДТ саногенное действие на уровне 
обмена ФЛ, и в какой степени метаболические изме­
нения, возникающие в ходе лечебного голодания, яв­
ляются противоположными таковым при БА.
В процессе 14-дневного голодания (женщины в воз­
расте от 30 до 59 лет) в ФЭ крови достоверных изме­
нений в содержании ФЛ и ХС не обнаружено (рис. 2). 
На близком количественном уровне оставались зна­
чения показателя отношения содержания ФХ к 
остальным ФЛ до и после голодания. Аналогично 
ГКС-терапии при РДТ проявился определенный кон­
серватизм, который может лежать в основе закреп­
ления структурных и функциональных нарушений 
эритроцитарной мембраны в ходе повторных воспа­
лений в бронхолегочной системе и способствовать 
формированию мембранных механизмов первичной и 
вторичной гиперреактивности бронхов. РДТ оказала 
положительное влияние на изменение соотношений 
в структурных липидах ЛПНП и ЛПВП. Определено 
достоверное повышение содержания не только об­
щих ФЛ, но и основного их компонента — ФХ, не­
смотря на то, что организм находился только на эн­
догенном питании. Кроме того, в ЛПВП достоверно 
увеличилась концентрация ФК. Таким образом, пере-
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Рис. 2. Влияние РДТ на состав структурных липидов в некоторых ком­
понентах крови больных БА
стройки в составе ФЛ ЛПНП и ЛПВП больных при 
РДТ терапии приблизили их уровень к состоянию 
доноров.
Исследованы изменения структурных липидов на 
фоне базисной терапии, т. е. без применения средств 
и методов, обладающих метаболическим действием 
(рис. 3). В ЛПНП и ЛПВП отмечена тенденция к 
увеличению содержания ФЛ, а в них ФХ (результа­
ты были недостоверными). Значения остальных ком­
понентов оставались на одинаковом количественном 
уровне до и после лечения. Выраженность благопри­
ятных сдвигов при базисной терапии существенно 
уступала ГКС и РДТ, не достигая метаболической 
коррекции структурных липидов.
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Рис. 3. Влияние базисной терапии на состав структурных липидов в 
липопротеидах крови больных БА
Проведенные исследования показали, что у боль­
ных БА значительно изменен пул структурных ли­
пидов (ФЛ), особенно ФХ, уровень которого досто­
верно снижен во всех компонентах крови. Так как 
структурные липиды непосредственно входят в со­
став ФЭ, ЛПНП, ЛПВП, которые окружены мембра­
нами, то БА можно отнести к болезням с метаболи­
ческим мембранным нарушением. Дефицит ФХ во 
всех структурах крови и ФК в ЛП негативно дейст-
вует на формирование бронхолегочного сурфактан­
та, в синтезе которого непосредственно участвуют 
липиды. Примененные виды лечения: ГКС, РДТ и 
базисная терапия положительно влияли на состав 
структурных липидов только в ЛП крови. Наиболее 
сильный эффект вызывали ГКС и РДТ, при приме­
нении которых у больных увеличивалось содержа­
ние ФЛ, главным образом ФХ, что приближало ре­
зультаты к таковым у доноров. На уровне ФЭ крови 
использованные методы лечения не способствовали 
изменению содержания структурных липидов, что 
свидетельствует о проявлении на эритроцитарной 
мембране стойкого консерватизма (стойкой "памя­
ти"), который может лежать в основе закрепления 
структурно-функциональных изменений, возникаю­
щих при повторных воспалениях в респираторной 
системе.
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